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H. Г. КРУЧИНСКИЙ, А. И. ТЕПЛЯКОВ

ПРИМЕНЕНИЕ НЕОРОНДЕКСА
И НИЗКОМОЛЕКУЛЯРНОГО ГЕПАРИНА
(ФРАКСИПАРИНА) ПРИ ТРОМБОЗАХ

Белорусский НИИ экологической и
профессиональной патологии

Профилактика окклюзионно-тромботических осложнений
путем использования малых доз гепарина и непрямых анти­
коагулянтов зачастую сопровождается геморрагическими ос­
ложнениями различной степени тяжести [1,3, 5, 7, 8]. В данной
ситуации альтернативным вариантом антикоагулянтной тера­
пии может служить применение низкомолекулярного (фрак­
ционированного) гепарина (НМГ), обладающего, в отличие от
нефракционированного, избирательной анти-Ха-активностью,
что делает более безопасным лечение [1,3— 12]. При развитии
окклюзионно-тромботических осложнений большое значение
имеет постстенотическое замедление органного кровотока,
следствием чего являются ухудшение микроциркуляции, ак­
тивация клеточного и гуморального компонентов системы ге­
мостаза,способствующие их более тяжелому течению [1, 3,
6—8]. В этом случае требуется более активная лечебная так­
тика, направленная на улучшение состояния микроциркуля-
торного русла, что достигается применением реологически
активных препаратов декстранового ряда [10] и антитромбо-
тиков [1, 3—5, 9, 11, 12].

Целью настоящего исследования явилось изучение воз­
можности сочетанного применения низкомолекулярного гепа­
рина и кровезаменителя "Неорондекс" в комплексном лечении
пациентов с тромботическими эпизодами и риском геморра­

гических осложнений для более качественной коррекции ге-
мостазиологических и микроциркуляторных нарушений.

М а т е р и а л  и м е т о д ы

Всего было обследовано 15 пациентов с тромботическими
и тромбоэмболическими эпизодами (тромбоз глубоких вен го­
лени, осложненный тромбоэмболией легочной артерии; ди­
латационная кардиомиопатия с пароксизмами трепетания
предсердий; облитерирующий атеросклероз сосудов нижних
конечностей; инфаркт миокарда; состояние после протезиро­
вания сердечных клапанов, осложненное рецидивирующими
тромботическими эпизодами). Всем обследованным прово­
дили противотромботическую терапию, включавшую курс из
3—5 ежедневных внутривенных инфузий препарата "Неорон­
декс" (декстран с молекулярной массой порядка 60 тыс. даль­
тон производства ПО "Белмедпрепараты") в среднесуточной
дозе 400,0+25,0 мл. Одновременно во флакон с неорондексом
вводили фраксипарин ("Sanofi”, Франция) в дозе 7,5— 15,0 тыс.
АХа IC

Состояние системы гемостаза исследовали с помощью
развернутой гемОстазиограммы — количество и функциональ­
ные (адгезия и агрегация) свойства тромбоцитов, активиро­
ванное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ), протром­
биновый индекс (ПТИ), концентрация фибриногена и раство­
римых комплексов мономеров фибрина (РКМФ), тромбиновое
время (ТВ), активность антитромбина-ІІІ (AT-НІ), спонтанный
фибринолиз (СФ), ретракция кровяного сгустка (РКС) и актив­
ность фибринстабилизирующего фактора (фибриназа) [3].
Анализ состояния системы гемостаза проводили до, на сле­
дующий день после каждой инфузии и по окончании курса
противотромботической терапии. Для сравнения изменений в
системе гемостаза обследовано 36 практически здоровых до­
норов аналогичного пола и возраста.
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Обработка полученных результатов включала вычисление
средних значений изучаемых параметров, их ошибки и крите­
рия (t) Стью дента [2].

Р е з у л ь т а т ы  и о б с у ж д е н и е

Полученные результаты представлены в таблице.

Появление на этом фоне даже умеренной геморрагической
сыпи должно рассматриваться как манифестация ДВС-син-
дрома.

Проводимая антитромботическая терапия неорондексом
и фраксипарином ни в одном случае не сопровождалась раз­
витием геморрагических осложнений и отличалась хорошей
переносимостью.

Динамика показателей гемостазиограммы у больных с тромботическими и тромбоэмболическими эпизодами
при сочетанном применении неорондекса и фраксипарина

Показатель До инфузии После 1-й инфузии После курса лечения Контрольная группа

Q
Тромбоциты, - 10 /Л 129,5±28,19 236,67+23,23 202,43+30,47* 216,13116,34

Адгезия, % 21,2311,54 41,7012,04* 35,43+1,80*'” 36,013,0

Агрегация, с 13,92±1,43 14,70+0,46 14,63+0,92 17,111,12

АЧТВ, с 32,00±2,06 60,64113,64* 50,42±1,15* 43,0+1,00

ПТИ, усл. ед. 0,8510,08 0,69+0,09 0,7210,07 1,0610,03

Фибриноген, г /л 3,2010,42 3,86+0,26 2,81+0,31

РКМФ, мл/л:

нафтоловая проба 124,0018,99 144,38116,57 77,3319,15**’ 82,00+6,00

этаноловая проба 14,67±3,31 9,13+2,52 5,22+1,76* 6,4511,50

протаминовая проба 27,7±1,51 22,1813,08 20,7111,29* 12,00+1,10

ТВ, с 10,11±2,46 14,0911,06 13,34+1,36 15,0010,75

AT-III, % 65,50±1,66 59,82+3,21 78,4212,34*'” 86,0018,00

СФ, % 9,06+1,71 19,95±2,64‘ 15,3112,34* 15,0+1,02

РКС, % 77,56+3,74 65,2513,75* 69,92+2,53*

Фибриназа, с 62,89±11,40 68,00+5,89 70,9615,73

П р и м е ч а н и е .  Все показатели контрольной группы имеют достоверное различие с исходными показателями больных, Р<0,05; одной звездочкой
обозначена достоверность различий показателей больных по сравнению с исходными, двумя — по сравнению с показателями после 1-й инфузии, Р<0,05.

Как видно из таблицы, исходное состояние системы ге­
мостаза характеризуется не только низким (в контроле
216,13±16,34; Р<0,05) количеством тромбоцитов, но и выра­
женной дисфункцией (в контроле адгезия 36,0±3,0% и агрега­
ция 17,1±1,12; Р<0,05) в сторону активации кровяных пласти­
нок.

Коагуляционный гемостаз отличается широким диапазо­
ном индивидуальных колебаний. Следует отметить сущес­
твенное укорочение АЧТВ, свидетельствующее о контактной
активации. Среднее значение ПТИ (достоверно сниженное по
сравнению с контрольной группой и близкое к нижней границе
нормальных колебаний) обусловлено приемом 5 пациентами
непрямых антикоагулянтов после операции по поводу проте­
зирования сердечных клапанов до поступления в стационар
(диапазон индивидуальных изменений от 0,3 до 1,2). Повы­
шение концентрации РКМФ указывает на развитие тромбине­
мии на фоне истощения антикоагулянтного потенциала. Ис­
ходная фибринолитическая активность также была снижена.

Следовательно, приведенные выше данные свидетель­
ствуют о том, что характерной особенностью клинической кар­
тины обследованных больных явилось развитие до начала
лечения тромбоцитопатии потребления, то есть микроцирку-
ляторный вариант ДВС крови II—III стадии.

Отличительной чертой избранного курса лечения являлся
факт восстановления количественно-функциональных харак­
теристик тромбоцитов (табл.). При этом было выявлено тран-
зиторное, но значительное увеличение их адгезивности с пос­
ледующей нормализацией после курса проведенной терапии.
Данный эффект может быть связан как с микроциркуляторным
и дезагрегационным действием препарата "Неорондекс" (пос­
тупление активированных кровяных пластинок в циркулирую­
щий кровоток), так и с влиянием самой конформационно из­
мененной молекулы декстрана. Применение указанной ком­
бинации препаратов показало улучшение состояния микро­
циркуляции на примере не только изменения количественно­
функциональных характеристик тромбоцитов, но и изменения
некоторых коагуляционных параметров: транзиторный рост и
последующее снижение концентрации РКМФ (по нафтоловой
пробе), удлинение значений АЧТВ и ТВ после 1-й инфузии
препаратов свидетельствуют о купировании в кровотоке тром­
бинемии и подтверждают факт временного роста содержания
РКМФ как результата выброса их "заблокированного" в мик-
роциркуляторном русле пула.

Предотвращение дальнейшей активации коагуляционного
каскада, улучшение состояния антикоагулянтного и фибрино­
литического потенциалов крови в сочетании с удлинением
АЧТВ и отсутствием отрицательного действия на сосудисто-
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тромбоцитарный компонент системы гемостаза сопровожда­
лись хорошим клиническим эффектом — прекращением ре­
цидивов тромбозов у обследованных пациентов.

Таким образом, сочетанное применение низкомолекуляр­
ного гепарина (фраксипарина) и неорондекса не усиливает
геморрагических тенденций и является адекватным средством
терапии пациентов с тромботическими осложнениями.
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USE OF NEORONDEX AND LOW MOLECULAR WEIGHT HEPARIN
(FRAXIPARINE) IN THROMBOSIS

N. G. Kruchinsky, A. I. Teplyakov

An efficiency of the anticoagulant therapy using a home hemocorrector
Neorondex and low molecular weight heparin (Fraxiparine) is shown in 15
patients with thrombotic episodes and a high risk for hemorrhagic
complications.

                               
                                 
                               
                        

                     
                            

                                            
                  

                                                  
                                                          
                                                          
                                                         
                                                         
                                                     
                                   

                                                 
                                                        
                                                         
                                                        
                                                   
                                                          
                

                                                  
                                                       
                                                           
                                                       
                                                      
                                                       
                                                      
                      

                                                     
                                                     
                                                      
                                                          
                              

                                                 
                                                         
                                                            
                                       

                                                       
                                                        
                                                       

                                                            
                                                        
                                                        
                                               

                                                      
                                                        
                                                           
                                                        
                                                       
                                                     
                                                 

                                                      
                                         

                                                    
                                                      
                                                       
                                                         
                                                      
                                                      
                                                      
                                                        
                                                       
                                                      
                                                       
                                                       
                                                         
                                                          
                                                          
                             

                                                      
                                                           
                                                       
                                                         
                                                         
                                                       
                                                           
                                                          
              

                             
                                                     

                                                         
                              

                                                     
                                                        
                                                          
                                                        
                                                       


